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論文内容の要旨
脂肪酸α酸化活性は， これまで晴乳動物の脳や肝臓，植物及び細菌などに見出されているが，その最初
の段階に関与する脂肪酸α水酸化酵素の本体は不明のままである。そこで.2-ヒドロキシミリスチン酸を
多量に含有する細菌，Sphingomonαs paucimobilisより本酵素を精製し，その性質を検討した。
S.paucimobilisの粗抽出液は.NADlIと分了状酸素 (01)の共存下で脂肪酸を酸化し. 2・ヒドロキシ
酸を生成した。この活性はカタラーゼによって完全に阻害された為. NADHの代わりに過酸化水素
(H202)を反応系に添加すると，加えたH202量に依存して脂肪酸が際化された。この生成物はガスクロ
マトグラフィへ高速液体クロマトグラフィー (HPLC)及び質量分析により2-ヒドロキシ酸と同定され
た。尚，本抽出液には2種類のNADHオキシダーゼが存在し， H202が生成されることを見出している。
α水酸化酵素は，祖抽出液より硫酸アンモニウム分画，ヒドロキシアパタイトカラムクロマト.Reactive 
green 19カラムクロマト， Phenyl-5PW -HPLC及び、ヒドロキシアパタイトーHPLCによって約5200倍に精
製された。
α水酸化活性の至適pHは8.0， ミリスチン酸及び~H~02 に対するKm値は，各々28ιμM及び76.8μMで
あった。又.H202以外のヒドロペルオキシドを用いた時の活性は極めて低かった。
本酵素は，炭素数1から18まで-の飽和脂肪酸及び‘パルミトレイン酸やオレイン酸などの不飽和脂肪較を
手IJ用したが，アシルCoA(ミリストイルCoA)は手IJ用しなかった。
脂肪族アルデヒド，脂肪族アルコール，炭化水素及びジカルボン酸が基質となり得るかを検討したとこ
ろ，脂肪族アルデヒドを添加した時にのみ， α7)<鞍化反応によるH202の消費が僅かに認められた。
シアン化カリウム，アジ化ナト 1)ウム及びSKF-525Aは本α水酸化活性を阻害した。
α水酸化酵素とl¥ADHオキシダーゼの共存下に.反応系の気相を:n02で置換し，基質への180の取り込
みを調べた。 NADH存在 Fでは180がミリスチン般のα位に取り込まれたが， この系にH202を添加する
と. 180の取り込みの割合は，加えたH202量に依存して低下した。この時の生成物の総量は変わらなかっ
たので，取り込まれた酸素原子の全量は一定と考えられた。従って， H202の酸素原チが02よりも優先し
て基質に導入され. 2-ヒドロキシ酸が生成することが明らかとなった。
以上，細菌のα水酸化酵素を精製し.その性質を明らかにした。その結果，本酵素反応は. l¥ADHと
07.から生成されたH~02の酸素原下が高接，遊離脂肪敵の α位に導入される新しいタイプの一原子酸素添
加反応と考えられた。
〈本研究の内谷の F部は第67同及び第69回日本牛ー化学会において発表した。)
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論文審査の結果の要旨
脂肪骸α酸化系は晴乳動物の脳や肝臓，植物及び細菌などに広く存在することが報告されてきた。しか
し.この最初の段階に関与する脂肪酸α水酸化酵素の本体は，ほとんど不明のままである。そのため，木
研究では2・ヒドロキシミリスチン離を多量に含有する細菌，Sphingomonαspαucimobilisに注目し， こ
の菌より本酵素を精製し.その性質を倹討しfこ。 S.pαucimobilisの組抽出液は.ちJADHと分子状酸素の
共存下で脂肪酸を酸化し， 2-ヒドロキシ脂肪酸を生成した。この活性はカタラーゼによって完全に阻害さ
れたため，過酸化水素の関与が示唆された。そこで， NADHの代わりに過酸化水素を反泌系に添加する
と，加えた過酸化水素量に依存して脂肪駿が駿化され，その生成物は2-ヒドロキシ脂肪酸と同定された。
又，本抽出液には2種類のKADHオキシダーゼが存在し，過酸化水素が生成されることも見出している。
α水酸化酵素は，組抽出液より約5200倍に精製された。精製酵素標品を用いると. ミリスチン酸及び過酸
化水素に対するKm値はそれぞれ28及び76μMであった。又，本酵素反応では，ヒドロベルオキシドのう
ち，過酸化水素が特異的に有効である。本酵素は，炭素数13から17の飽和脂肪酸やパルミトレイン酸など
を活発に酸化するが，アシルCoA'ま利用しない。 α水酸化活性はシアン化カリウム， アジ化ナトリウム
及びSKF-525Aによって阻害される。基質への180の取り込みを調べた結果.み;α水酸化反応では，過酸
化水素の酵素原子が分子状酸素よりも優先して基質に導入され， 2-ヒドロキシ脂肪酸が生成されることが
明らかとなった。
以上の如く，細菌のα水酸化酵素を精製し，その性質を明らかにした。その結果.本酵素反応は.
NADHと分子状酸素から生成された過酸化水素の酸素原子が直接，遊離脂肪酸のα位に導入される極め
てユニークなー原子酸素添加反応と考えられる。本研究は，脂肪酸の代謝機構の解明に新しい知見を加え
るものと評価できる。よって本研究者は博士(医学〉の学位を授与されるに値するものと認められた。
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